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PEDMEPAT KieTounbie KyJbTYpbl MOJBEP:KEHbl KOHTAMIHAIINY KaK KJIETKAMU APYruX KyJbTYyp, TaK I MUKPO-
OopraHmM3MamIL, BKJIOYasi rpuodbl, BUpychl, 6akTepun. Ocoboe 3HaUeHIIEe IMeeT KOHTAMIHALA KJIE€TOYHBIX KYJIb-
Typ MurkoriazMmami. [IocKoJabKY KyJbTypbl KJIETOK MCHOJb3YIOTC IJIsl MOJYYEHIST BAKIMH U (PU3NO0JIOTNYIECKN
AKTUBHBIX COEIUHEHNIT, pa3padoTKa CrCTEMbI KOHTPOJIA KOHTAaMIHALI aKTyaJlbHA Kak I DyHIaMeHTaIbHOI
HAYKMU, TAK U JJI51 OMOTEXHOJOTMYIECKIX Npon3BoAcTB. O0Hapy:KeHIe y MUKOILIA3M BHEKJIETOYHBIX MEeMOpPaHHBIX
BE3UKYJI JUKTYET HEOOXOMMOCTD y4eTa BE3UKYJIAPHOro rpadpuka DakTepuil B crucTeMe KOHTPOJISI MH(PEKTOreHOB.
BHekieTouHbIe BE3UKYJIBI DaKTEPUii OIIOCPERYIOT TPA(hUK GEJIKOB I T€HOB, Y4ACTBYIOT B MEKKJIETOYHBIX B3aIIMO-
IEeViCTBIUAX, MAaTOreHe3€e U Pa3BUTHUU PE3NCTEHTHOCTH K aHTH0AKTe paIbHbIM mpenapaTtaMm. B 0630pe paccMoTpeHsl
0COOEHHOCTY MUKOILJIA3M I X BHEKJIETOYHBIX BE3MKYJI, a TAK:Ke B3aMMOIEiICTBMIe KOHTAMINHAHTOB ¢ KJIETKAMU
3YKApUOT, IPOAHAJIM3UPOBAHBI IPO0OJIEMbI COBPEMEHHBIX CIIOCOO0B NMArHOCTUKH, 3PATUKAINN MUKOILIa3MEeHHOI

KOHTAaMIHAIMI KJI€TOYHBIX KYJbTYP U MEPCHEKTUBBI X PEIICHM.
KJTHFOYEBBIE CJIOBA amargocTmka u spagaKkanis, KJIeTOYHbIe KYJbTYPbI, MUKOIIJIa3MEeHHAST KOHTAMITHAIU .

BBEAEHME

AKTVBHOE JCIIOJIb30BaHME KJIETOYHBIX KyJbTYD B (PyH-
JaMeHTAaJbHbBIX VICCIeJOBAHMAX U OMOTEXHOJIOTMIECKOM
POU3BOJCTBE JleJIaeT HeOOX0NMMbIM Pa3paboTKy cu-
CTEeMBbI CTPOrOT0 KOHTPOJIS KOHTAMIHAIINY MaTePUAJIOB.
IIpu pabore c KJI€eTOYHBIMY KyJIbTYypPaMy BCerja cylie-
CTBYeT PUCK UX KOHTAMMUHAIUY KaK 9yKaPUOTUIECKIMMU
KJIETKAMU JPYIUX KYJbTYP, TaK ¥ MUKPOOPraHU3MaMMI,
BKJIIOYasA rpubbl, BUpychl, bakTepunu. Ocoboe 3HaUeHMIE
uMeeT KOHTaMUHAIMA MUKOILIa3MaMu, KOTopas BU3Y-
aJIbHO HUKAK He IIpoABJsaeTcs [1—3].

B 1956 rony PoOuHCOH ¢ coTpymHMKaMN MHPUIMPOBa -
JIV KJIETOYHBIE KYJIbTYPbI MUKOILTIA3MaMI C LIeJIbI0 BBIAC-
HEHUS BJUAHNUA dTUX OPraHM3MOB Ha DYKapPUOTUUECKIE
KJIeTKI. B mporjecce mcceseoBauus ObLIO YCTAHOBJIEHO,
YTO MCXOJHAA KJIETOYHAsA KyJIbTypa ysKe Oblyla 3apaske-
Ha MMKOILJIa3MOJL. DTV NaHHbIE JIETJIV B OCHOBY II€PBOTO
COO0ODIIIeHNA 0 MUKOILIa3MeHHO KOHTaMUHAIMM KIIeTOY-
HBIX KYJbTYD [4], & B fasipHeliemM 04eBUAHbIM CTAJIO TO,
YTO MUKOILIa3MEeHHas KOHTaMUHAIA — 619 KJIETOYHBIX
KyJabTyp. OKasasoch, 4TO KJIETOYHBIE KYJIbTYPbI BCEX

TUIIOB, BeAyliie CBOe IIPOMCXOKAeHYVIEe OT Pa3JIMYHBIX
SYKapPMOTUYECKNX OPraHM3MOB (MJIEKOIMTAOIIE, IIT-
1IbI, PEIITUIINY, PBIOBI, HACEKOMBIE I PACTEHNA), [I0IBEP-
SKeHbI KOHTaMIMHAIMM MUKOILIa3MaMis. I1o pesynbratam
SKCIEPUMEHTANbHBIX paboT, IPOBEEHHBIX B Pa3HbIX
cTpaHax Mupa, IOPaYKeHHOCTh KYJIbTYP MUKOILJIa3MaMyU
B pas3JIMYHBIX JlabopaTtopuax Bapeupyet ot 15 mo 80%;
B HeKOTOpPBIX pocturaet 100% [3, 5].

Munkonsaszmbl — cobupaTesbHOEe Ha3BaHNeE IpeJcTa-
Buresient kjaacca Mollicutes, mesnpuaitinmx, JUITEHHBIX
KJIETOYHOJ CTEeHKU DaKkTepuii, CIoCOOHBIX K CAMOCTOA-
TeJbHOMY BocIpousBeneHnto. MaJblit pasmep reroma
ompejsiessaeT oTpaHNYeHHbIe OMOCMHTETUYEeCKMEe BO3-
MOKHOCTY DTUX MUKPOOPTAHM3MOB U COOTBETCTBEHHO
mapas3uTudecKknit oopas Ku3Hn. BoJsbioi naTepec K Mu-
KOILJIa3MaM CETOJIHsA CBA3aH, C OQHOI CTOPOHBL, C U3yde-
HJEM MOJIEKYJIAPHBIX 3aKOHOMEPHOCTEN «JIOTUKM 3KU3-
HM» MMHMMAJIBHOM KJIETKM, a C APYLoil — AUKTYyeTCA
IIPaKTUYECKOl He00X0AMMOCThI0. MUKOIIIa3Mbl — Ha-
Pas3uThl YeJIOBEKA, KMBOTHBIX, PACTEHUI, IIPUUEM He-
KOTOpbIe U3 HUX ABJATCA BO3OYAUTEIAMN COIMAIBHO
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3HAYMMBbIX 3a00JIeBaHMIt, OCHOBHBIMM KOHTAMMHAHTAMU
KJIETOYHBIX KYJbTYP M BaKIMHHBIX IIpernapartos. Kox-
TPOJIb MMUKOILJIAa3MEHHBIX MH(MEKINIT IpeacTaBIaAeT
Cepbe3HYI0 IPobJeMy, pelleHre KOTOPON CBA3BIBAIOT
C BBIACHEHMEM MOJIEKYJIAPHBIX MEXaHM3MOB aJalITalluN,
OIIpeeIAIOIIMX BBIXKMBAHME MUKOILIA3M B Pa3JIMIHBIX
YCJIOBUAX, IIPEOJOJIEHNE UMY 3aIIUTHBIX CUCTEM BbIC-
LIVIX 3YKapMOT U nepcucTeryio [1—3, 6—8].

MMKOIMINA3Mbl — OCHOBHbIE KOHTAMMUHAHTbI
KJIETOYHbIX KYJIbTYP

SHaYNTEeJIbHBI 00 beM TEOPEeTUUECKUX U ITPAKTUUECKUX
IaHHBIX, IOJIYYEHHBIX 3a IIOCJIeIHUE IOAbl, KOPEHHBIM
00pas30M M3MEHNJI IIPEJICTABIIEHNA O [TATOTeHHOCTY MU~
komasm. CraJjo AcHO, YTO 3TU DakTepuy BbIpaboTasm
V30ILIPEeHHbIe MEeXaHM3MBI IJIA BBI)KMBAHNA B DKCTPe-
MaJIbHBIX YCJIOBUAX U peasiM3alyuy BUPYJIEHTHOCTU
[9—18], a yca0BUA KyJAbTUBUPOBAHUA 1N VItT0 KJIETOK
5YKapuoT OJIaTONPUATHBI IJI5 pOCTa MUKOIIasm [1—3,
19]. IToMuMO MCXOIHBIX OPraHM3MOB, KJIETKY TKaHeN KO-
TOPBIX OBLIM ITepPEeBeJEeHbI B KYJIbTYPHI iN VItT0, MCTOU-
HMKaMJ MMKOIIJIa3MeHHO KOHTaMMHAIIMM MOTYT ObITh
caMm JCCJIeloBaTe N, KOMIIOHEHTHI cpel 1 JabopaTop-
HOe 000pynoBaHMe. B ¢BA3M ¢ 9TUM Bce IIpeICTaBUTEIIN

lNepeHoc peTepmMuHaHT
YyCTOMYMBOCTH
K aHTMBMOTUKaAM

MNepeHoc (

aHTMMMUKPOBHBIX
coegmHeHUN

P

kJacca Mollicutes ABIAIOTCA HOTEHIMAJIbHBIMM KOHTA -
MMHaHTaMU KJIETOYHBIX KyJIbTyp. Ha ceroquAnHmii 1eHb
B KJIETOYHBIX KYJIbTYpPaX BbIABJIEHO OKOJIO TPEX JIEeCAT-
KOB BJJI0OB MMKOILJIA3M, IIpK TOM o4ty B 95% cioydaeB
3TO 1IecTb BUIOB — Mycoplasma arginini, M. fermen-
tans, M. hominis, M. hyorhinis, M. orale n Achole-
plasma laidlawii [2, 3]. OTO MO3BOJIAET IPEAIIONIATATD,
4TO JaHHble DaKTepuy 00JIaJaoT 0COOBIMY CBOMICTBAM,
OIpeeNAIIIMY JOMUHNPOBAHNE B COOTBETCTBYIOIIEN
SKOHUIIIIE, & PellleHne IpodJieMbl KOHTPOJIA MUKOILIA3-
MEHHOJ KOHTaMMHAIINY JIEJKUT B 00JI1aCTI MEXaHI3MOB
UX aJlalTalnL.

YHUKaJbHBIM 110 CBOMM aJAIITUBHBIM CBOCTBAM BI-
IIOM MMKOILJIa3Mbl npencrasiserca A. laidlawii. Ora
LIMPOKO PaCIIPOCTPAHEHHAS B IIPMUPOJE MUKOILIA3Ma SB-
JseTrca Bo3byauTeseM (PUTOMMKOILIA3M030B [1, 20, 21].
OHa obHapy»KuBaeTcA y YeJloBeKa 1 KVBOTHBIX TPV Pa3-
JIMYHBIX IIaTOJOTMYECKNX IIpolieccax, OJHAKO, CTPOTMe
JIOKa3aTeJIbCTBA [TATOTEHHOCTY TOM DaKTepuy IoKa OT-
cyrerByior [1, 3, 5]. Pacmmdposka renoma A. laidlawii,
BhINOJIHEHHAs B Poccun [22], opeenia BO3MOMKHOCTh
IIPUMEHEHVIS IOCTT€HOMHBIX TEXHOJIOTUI JIJIA BbIABJIEHNA
MeXaHM3MOB aJaTal[i dTOM MUKOILIa3MblL. B pesysbra-
Te FeHOMHO-TPAHCKPUIITOMHO-IIPOTEOMHOTO IIPOIIINPO-

Mepepaya curHanos u

MEXKIeTo4YHble B3aMMOJJ,6ﬁCTBM9|

BHekneTouHble BE3UKYIbI

)

MNepeHoc reHos 1 6enkos

MerKKneTouHble B3aMMOLENCTBUS
B BUOLLeHO3ax M naToreHes

) KneTku MMKpOOpPraHM3mMOB

[ & X

Puc. 1. BHekneTouHble BE3MKYIbl ONMOCPEAYIOT TPAPUK LUMPOKOrO CMEKTPAa KOMMOHEHTOB, MEPEHOC A,eTEePMHUHAHT BUPY-
MEHTHOCTH U POPMMPOBAHME PEIUCTEHTHOCTH K aHTMBaKTepUranbHbIM NpenapaTam, YHacTBYHOT B Nepefaye CUrHanos,

MEIKKIIETOUHbIX B3aMMOLENCTBHUAX M naTtoreHese [41]
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BaHNA ¥ HAHOCKOIIMYECKOTO aHAJIN3a OBbLIIN MAEHTU(UIT-
POBaHBI CTpecc-peaKkTuBHbIe Oesiky 1 reHbl A. laidlawii.
IToxazaHO, UYTO MeXaHM3MbI BBIXKMBAHUA MIKOILJIA3MbI
B HeOJIArONIPMATHBIX YCJIOBUAX, & TaKKe (pOpMUPOBaAHNA
CHCTEMBI IIapa3nUT—X03AVH VM peasin3alinyl BUPYJEeHTHO-
CTIU CBSA3AHBI C CeKpelyeit 9Toil baKkTepneil BHEKJIETOU-
HBIX MeMOpaHHBIX Be3uKyJI [16, 20, 21, 23, 24].

BuexkaeTounsle MeMOpaHHbIE BE3UKYJIbI OIIOCPELYIOT
YHMBEPCAJIbHBI cr1ocob cekpenyn y mpo- U 9yKapuoT
U IPEeJCTaBJIAIT COO0 BasKHENIIIYIO YaCTh OaAKTepu-
aJbHOTrO cexkperoma [25]. ITommnmo MeMOpPaHHBIX KOMIIO-
HEHTOB OHM MOTYT COZEpsKaTh I[UTOIJIa3MaTUIeCKIe
oesku, Tokcuusbl, a Takyke JHK u PHEK [26, 27]. O6Ha-
Py*KeHHbIe HECKOJIBKO JeCATUIIETUII Ha3a ]| y TpaMOTpu-
aTeJbHBIX OaKTepuii [26] BHEKJIETOUHBIE BE3UKYJIBI
HeJIaBHO BBIABUIIM y apXell [28], TpaMIIoJIoKUTeIbHBIX
bakTepwuii [29] 1 y MeabUaIIINX O€CCTEHOYHBIX IIPOKA-
puot — Mmuronuasm [16, 24]. Beio ycTaHOBJIEHO, UTO Be-
3UKYJIbI, KAK I€PEHOCUYMKN DCCEHIMAIbHOI KJIeTOYHO-
cnenM@UYHON MHMOPMALMN, UTPAIOT BaXKHYIO POJIb
B MEIKKJIETOUHOM KoMMyHMKaImu [25, 30—32]. VIuTepHa-
JM3a0YA 9TUX HAHOCTPYKTYP OIpeessaeT penporpaM-
MMPOBaHMe KJIeTOK-MUIIIeHel, KOTOPOe PErVCTPUPYeTC s
IIpM IIPOTEOMHOM I TPAaHCKPUIITOMHOM aHasuse [33, 34].
BHexkJseTo4YHbIE BE3UKYJIbI, CEKPETUPYEMbIE KJIETKAMU
OaxTepuii, orrocpenyOT 6EJIKOBBIN TpadUK U IIepeHocC
IeTepMUHAHT BUPYJIEHTHOCTH, YIaCTBYIOT B (popMM-
POBaHUM CUCTEeMBbI TapPa3uUT—X03ANH, & TaKKe pe3u-
CTEHTHOCTI K aHTI/I6aKTepI/IaJIbeIM IIperapaTaM 1 Co-
OTBETCTBEHHO B afalTalyy K Pa3JIMYHbIM yCJIOBUAM
cpensr (puc. 1) [25, 27]. B cooTBeTCTBUM C KPUTEPUAMHA
BUPYJIEHTHOCTY BHEKJIETOUHBIE BE3UKYJIbI ITATOT€HHBIX
GaxTepuit MPeaCTaBIAIT HOBBIM TUI MH(PEKTOTEHOB,
4TO oIpeziesigeT HeoOXO0AMMOCTE KOPPEKIMY II0IX0I0B
K pelreHno mpobseM KOHTPOJIA 0aKTepraIbHBIX MH(EK-
mmii [21, 31, 35].

IlokazaHo, 4TO KJIeTKM MUKomIasmbl A. laidlawii ce-
KPEeTUPYIOT BO BHEKJIETOUHYIO CPeAy BE3UKYJIbI (I1a-
meTp 20—120) B pa3JMYHBIX YCJIOBUAX POCTa, OJHAKO
B CTPECCOBBIX YCJIOBMAX YPOBEHb 00pa30BaHNA Be3U-
KYJI CyIIIeCTBEeHHO Bo3pacraerT (puc. 2). Beaukyssl onpe-
JleJIAIOT TaKye BUPYJIEHTHBIE CBOJICTBA MUKOILJIA3MBI,
KaK MHQEKIMOHHOCTh, MHBA3VBHOCTb M TOKCUT€HHOCTb,
VHAYIVIPYIOT KJIACTOT€HHbI 3(p(PEeKT B OTHOIIEHUN Y-
KapMOTUYECKUX KJETOK in vitro (puc. 3). IIpoHukHOBE-
HJEe Be3UKYJI IPEeAIIeCTBYeT IPOHMKHOBEHNIO KJIETOK
MMKOIIJIa3Mbl B TKaHM PACTEHMII ¥ BbIBbIBAET HapyIlle-
HIUE UX YJbTPACTPYKTYPhI, MUHAYLUPYET MOLYJIALMIO
SKCIIpecCUy I'eHOB U CUHTe3a DeJIKOB MHMUIMPOBAHHbBIX
OPraHM3MOB, OIIOCPEAYeT Pa3BUTHE PE3UCTEHTHOCTH
MMKOILJIa3Mbl K aHTMOAKTepuaJIbHbIM ITpenapaTtam [16,
20, 21, 24, 36]. B pesysbraTte ri100aJbHOT0 IIPOTEOMHOTO
IpoUINPOBAaHNA [IPOBEIeHA «VMHBEHTAPU3AINA» OeJi-
KOB BHEKJIETOYHBbIX Be3uKyJ A. laidlawii PG8, cexpe-

TUPYEMBIX B aKCEHUYHONM KyabType [37]. Orazajocs,
YTO 3HAUNUTEJbHAA YaCTh IIOJIUIIENITUIOB, SKCIIOPTUPYE-
MBIX 113 KJIETOK MIMKOIIJIIA3MBbI B COCTaBe BE3VKYJIAPHBIX
CTPYKTYP, 9TO (PAaKTOPBI BUPYJIEHTHOCTHU, B TOM YMCJIE
aZre3uHBI ¥ (DEPMEHTEI Jerpaganyy 0eJIKOB, IOJcaxa-
PUIOB U HYKJIEMHOBBIX KUCJIOT (puc. 4).

ITomumo MeMOpaHHBIX KOMIIOHEHTOB U IIMTOILIa3Ma -
TU4YeCKNUX OEJIKOB, BHEKJIETOUHbBIE Be3MKYJIbI A. laidlawii
PG8 copmepsxar cermuduyuHblili HabOp HYKJIEOTUIHBIX
nocaenoBatenbHocTel JHEK, KoTopble MOI'yT MCIIOJIB30-
BaThCA B KaUeCTBe MapKepoB 6aKTepuabHbIX BE3UKYJI
B aHAJMBMPYEMBIX obpasnax [20, 24, 36]. CxonHble naH-
HBIE II0 CTPYKTYPE U COCTABy BHEKJIETOYHBIX BE3UKYJI
moJry4deHsbl Takske gua M. gallisepticum (puc. 2) — mm-
POKO pacnpocTpaHeHHOro Bo3bynuTesna 3aboseBaHmit
IITUI] ¥ OCHOBHOTO KOHTaMMHAHTa BUPYCHBIX BaKI[MH,
CcO3/1aBaeMbIX Ha OCHOBE KYPUHBIX 9MOpPMoHOB [24]. ITo-
JIy4eHHBIE Pe3yJIbTaThl CBUIETENbCTBYIOT, UTO BE3UKY -
JIAPHBIN TpadUK, aCCOLMIPOBAHHbIV C BHEKJIETOYHBIMNU
MeMOpaHHBIMM BE3UKYJaMM Yy apXei, KIaCCUIeCKUX
IPaMITIOJIOMKUTEJIBHBIX Vi TPAMOTPUIIATEIbHBIX OaKTe P,
o0HapysKeH U y MeJb4ailmx 6eCCTEeHOYHBIX IIPOKaPM-
oT. ATO omnpenesaeT HeoOXOAMMOCTb KOPPEeKIINN Ipel-
CTaBJIEHNII O B3aMIMOJIEMICTBUY MUKOILJIA3M C KJIETKAMU
BBICIIIMX OPTaHM3MOB, a TAK)Ke CTPATErNy KOHTPOJIA MH-
(peKTOreHOB.

KOHTPOJIb MUKOMJNA3MEHHbIX KOHTAMMHALLMHA

OrcyTcTBME Y MUKOILIIA3M PUTVIHON KJIETOYHO CTEHKN
obecrieuyrBaeT BO3MOKHOCTb TECHOTO KOHTAKTa LIMTO-
IJIa3MaTUYeCcKIX MeMOpaH KJIETOK IIapas3nuTa U X03Au-
Ha, 4TO B OIIPEJIeJIEHHBIX YCJIOBUAX MOKET IIPUBOJUTD
K cauaAHNIO KyaeTok [1, 38]. HekoTopsle MMKOIIIa3MBbI
MMeIOT Takye crenuuIHble NOJAPHbIE CTPYKTYPEI,
Kak «tip» nam «bleb», omocpenyroiye CKOIb3sAIIee IBNU-
SKeHMe U afres3nio 0akTepuit K MeMOpaHe DyKapUOTH-
4ecKoil KyaeTku [1, 39]. Aaresusa MOYKeT COITPOBOMKIATh-
cA MHBa3Mell — IPOHUKHOBeHNEM B KJeTKY [3]. OxHako,
JlasKe 0CTaBafACh Ha [IOBEPXHOCTM, MUKOILIa3MbI ITpedbI-
BalOT B TECHOV CBA3M C MeMOPAHON X03ANICKON KIJIETKU
U MHAYIVPYIOT MOLYJIALMIO SKCIIPECCHY TeHOMA U CYyIIje-
CTBEHHBIE 3MeHeHNA MeTabosm3Ma DyKapuoTIdecKoit
kJeTkH [ 3, 38]. B cepun cnenyaabHbIX paboT, IOCBAIIEH-
HBIX BBISICHEHIIO 0COOEHHOCTE MOAYJIALMY TPAHCKPUII-
LIMIOHHOTO IPO(PMJIA y KJIETOUYHBIX KyJbTYP IIPY KOHTa-
MMHAIMM MUKOILJIIa3MaMM, [IOKa3aHOo, YTO 3aparkeHne
MMKOIIJIa3MaM)J BbI3BIBAET M3MEHEHME DKCIIPEeCCUN
IIVPOKOT0 pAZa reHOB B X03AMCKOI KyieTke (maba. 1).
B uniciio reHOB C BeIpaskeHHBIM I3MEHEHVIEM DKCIIPECCUN
BXOJIAT BasKHEIIVe TeHbl, KOAVPYIOIIVE PeryIATOPHbIe
GeJIKM — OHKOTEHbI, TeHbI-CYIIPECCOPHI OIIYXO0JEBOT0
pocra [40], inToKMHE [41], perenTopsl ¥ KOMIIOHEHTHI
CUTHAJIBHBIX ITyTel [42]. VI3MeHeHs 9KCIIPeccuyt MOryT
OBITH 3HAYNUTEJLHBIMI Y3Ke Yepe3 HECKOJIbKO YacoB II0-
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cJe 3apaskeHnd [42], a AimUTeJbHOE KYJIbTUBUPOBAHLE
3apa’KeHHBIX KJIeTOK (18 HemeJsb) MOKeT IPUBOAUTH
K MX HeoOpaTuMoii TpaHcOopMaImy, B TOM 4ycJe Ma-
auransanuu [40]. XapakTep MOAYIAIMM TPAHCKPUIII-
OHHOTO IIPO(PUJIIA ¥ 3aPa’KEeHHBIX KJIETOK B 3aBICUMOCTY
OT BMJa MUKOILIA3M, TUIA KJIETOYHBIX KYJIbTYP, MHO-
JKECTBEHHOCTM MH(EKIMY, CPOKAX KYJIbTUBUPOBAHNSA

CyILIeCTBEHHO pasJinyaeTrcda. TakuMm odpas3oM, KOHTA-
MMHAIA KIeTKaMM MUKOILIA3MbI MICKIII0YaeT BOZMOK -
HOCTB aJIeKBaTHOJ OLIEHK) Pe3yJIbTaTOB, I0JIyYEeHHBIX
C JICIIOJIb30BAHMEM TaKUX KyJIbTYp. B uacTHOCTH, HEBO3-
MOKHO M3y4aTb BJIMAHNE COeAVHEHNII, KOTOPbIE IIpe-
IoJlaraeTcd JMCIO0JIb30BaTh B KA4YECTBe IIePCIIEKTIBHBIX
hapMaKOJIOrMIECKUX CPELCTB.
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Puc. 2. A— aTomMHo-cunoBas

(a, 6, B), TpaHCMHCCHBHAS 3MEK-
TpOHHas (4—3) MMKPOCKONMS
KneTok KynbTypbl A. laidlawii PG8
M aTOMHO-CMINOBAasi MMKPOCKONMMsI
knetok M. gallisepticum S6 (r).
OB — BHekneTo4yHas Be3MKyna;

B® — BereTtartusHble hopMbl.

b — TpaHCMMCCHBHASH 3NEKTPOHHAs
(a, 6, B (HeraTMBHOE KOHTpPACTH-
poBaHue)), aTomMHo-cunosas (r, 4)
M CKaHupytrowas (e—#) MUKPOCKO-
nMs BHEKNETOUHbIX Be3nkyn A. laid-
lawii PG8. MacutabHbin oTpe3ok
200 Hm
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Puc. 3. MeTtadpasHas nnactuHka (A) u kapuorpamma (b) nMmMdoLMTOB NneprcbeprHecKoi KPOBHM YENIOBEKA NOCIE MHKY-
6aumn c Besukynamu A. laidlawii PG8

Tabnuua 1. MameHnenus akcnpeccun MPHK pspa reHoB B 3apaeHHbIX MMKOMa3mamm KneTtkax yepes 3—7 cyT nocne
MHMOULMPOBAHMS

M. fermentans 14 U TOKMHOB TGFp1, TGFB3

M. genitalium OnuTenaTbHbIE KIeT- 12 IMTOKMHOB GM-CSF, IL-1Ra, M-CSF
— KI [IPeICTATeILHOM
M. hominis sxenesn: HPV E7 12 UMTOKMHOB TGFp2

M. penetrans 14 U TOKMHOB TGFp2

M TOKMHBL, TM301IMM, MHIIOUTOP
Maxpodpary rpiriaT | amonTosa, 11 pepmenTos, 4 Tuma

MDM peLienTopos, 10 6eIKOB CUrHAb-
HBIX CUCTEM

KynbTypa pacturess-
HBIX KJIETOK ITaBJIOBHUN

OBoTpaHCceppyH, IIyTaTHOH-
S-TpaHcdepasa, ryaHuIaT- [42]
CBA3BIBAIOIINE OEJIKN

M. synoviae

Phytoplasma 769 reHos 437 reros [45]
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Pacwennenue 6uononumepos

lMporeassi n nentngassi
(Lon, AmpS, PepB2, ACL_0733,
ACL_0119, ACL_0998) O

Hykneasbi
(Pnp, ACL_0309)

nuko3naasbi

(AmyA1, GlgP, ACL_0665)

Moaynsums UMMyHHOro
OTBETa XO35MHa 3B
LllanepoHsi (Tig, GroEL,
DnaK, GrpE, IbpA)

O

DaKTOPbI BUPYNEHTHOCTH
(SodA, Pnp, PdhC, PdhD, Atp
AtpD, NgrC, PdhA, PdhB, PHf, NipAY,

NitpA2, AmpS, PepB2, DeoA, DeoC, Degfkh
Pfk2, AmyA1, AmyA3, Eno, Pgi, Gap, GIgP, Pgk,

Gpml, DeoB, Pyk, TpiA, TktA, Tuf, GInS)

Wy,

ACL_0546, parE, parC,
pdhC, pdhB, trx, pnp,
tufB, ackA, rpoB, gyrA

PHK

ABC-1paHcrniopTtepsl

TpaHcnopT HeopraHu4eCKMX HOHOB
(AtpA, AtpD, NgrC, NtpA1, NtpA2)

Q

TpaHCI‘IOpT AMHHOKHUCIIOT
(ACL_1223)

TpaHcnopT yrnesozos
(ACL_0661, ACL_1410)

benku c HensBecTHOM by HKLUMEH

Tnoretnyeckme 6enkmu
(ACL_OZ 10, ACL_0662,
ACL_0672, ACL_1034,
ACL_1409, ACL_0116,
ACL_1407)

BzaumopgerictBue c fpyrummu KneTkamm

$°

bernok cemericTBa
MeTanno-f-nakramas

AAre3nHbl /MHBa3MHbI
(Eno, Gap, PdhB, EF-Tu,
ACL_1395, ACL_0449)

Puc. 4. BHekneTtouHble Be3ukynbl A. laidlawii PG8 copepat cneupdmunbii Habop OHK 1 PHK

HecwmoTpsa Ha nnenTHdMKaLNIO COTEH I'eHOB, SKCIIpec-
C1A KOTOPBIX M3MEHseTCA IPY 3aPakeHN DyKapuoTH-
YeCKUX KJIeTOK MMKoIIasMamu [41—45], yHuBepcaJsbHbIe
MapKepPHI /18 KOHTPOJIA MIUKOIIJIIa3MEeHHBIX KOHTaMIHA -
1yl BBIABUTE He yAaJjock. MUKOIIa3Mbl MOTYT MHIY LIV~
poBaTh aKTMBALMIO MaKpPOodaros, KyJAbTUBUPYEMBIX i1
vitro, IolaBJeHNe ITPe3eHTalMM aHTUTE€HOB, MOA(pI-
KalJIO VMMMYHOPEaKTVBHOCTY, CUTHAJBbHON TPaHCOAYK-
MU, BUPYCHOM npoanudepanyu u anonto3d [40, 46—54].
MukonsasMeHHaA KOHTAMUHAIINA MOYKET AJIUTEJIbHOE
BpeMs OCTaBaTbCA He3aMedYeHHON, BUAMMbBIMHI M3MeHe-
HIA CTAHOBATCA JIMIID IIPU BBICOKOJ MHOYKE€CTBEHHOCTM
nH@ekryn [1, 3]. CaMbIM BhIpasKeHHBIM 9PPEKTOM KOH-
TaMMHALNY ABJIAETCA II0JIHAA [T0TePA KJIeTOYHON Ky JIb-
TYPBI U3-3a POCTa MUKPOOPTAHM3MOB Y1 COOTBETCTBEHHO
Heo0PaTMMOro yXyALIEHNUA COCTOSAHNA KJIETOK. B 3aBu-
CUMOCTM OT BMJa MMKOIIJIa3MBbI, TUIIA KJIETOYHON JIMHUU
Y YCJIOBUI KYJIbTUBUPOBAHMSA MOT'YT PETUCTPUPOBATHCA
pasHooOpas3Hble NUTONATUYECKME PeaKly, HAlIpuUMep
KOHJeHCAlMA XPOMAaTUHA, IOABJEHNEe JIeOIapa0BbIX
KJIETOK, BOBHMKHOBEHIE XPOMOCOMHBIX abeppanuii, 1mo-
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JlaBJIeHVEe KJIETOYHOrO JIeJIEH)A, yTHETeH)e POCTa Ky JIb-
Typsl [3, 5]. OCHOBHOJ TPUUMHOI STOTO ABJAETCA BMe-
IIIATeJIbCTBO MMKOIIJIA3Mbl B KJIETOYHBIN MeTab0JIn3M,
KOHKYPEHTHOE ITOTJIOIIeHYe ITUTATEeJIbHbIX KOMIIOHEHTOB
¥ BBICBODOYKIeHVIe ODaKTepMaIbHbIX TOKCUHOB, (pepMeH-
ToB ferpananuu 6esnkos, JHEK, PHE [1, 38]. AkTuBHOE
ydacTue B 3TUX [IPOIleccax MOI'yT IPMHUMATh U BHEKJIE-
TOYHBIE Be3UKYJbl MUKOILIA3M. B cepun crenmatbHbIX
SKCIIepMMEHTOB HaMu ObLI0 ITOKasaHo, uTo Ha PHKaz-
HYI0 aKTMBHOCTb Be3ukyJ1 A. laidlawii PG8 u M. hominis
PQ37 nmpuxonnrcsa 86 u 89% ot 0b111€71 aKTMBHOCTM BCEX
KJIETOUHBIX ¥ BHeKJieTOouHbIXx PHKa3s stux 6axTepmnii
[55]. Pubonykyieonutudeckasd akTUBHOCTE CEKpeTHpye-
MBIX BE3UKYJ MOKET B BHAUNUTEJIbHOI Mepe 00yCcJaBIIn-
BaTb BBIABJIEHHbIE HAMJ PaHee reHOTOKCHYEeCKIe CBOJ-
CTBa 3TUX KOHTAMMHAHTOB KJIETOUYHBIX KyJIbTYP [56—58].
Y4uuTsIBasg OUTOTOKCUYECKUI TIOTEHIMAJ MHOTUX DaK-
TepuasbHbix PHKa3 [59—61], MOXHO IPEAIIONOMKUTS,
YTO UUTOIATHYECKNE PeaKIMy 3arPA3HEHHBIX MUKO-
IJIa3MaMM KJIETOYHBIX KYJbTYP MOI'YT B 3HAUMTEJIbHOM
Mepe OIpeesAThCA aKTUBHOCTBIO X BE3UKYJIAPHBIX
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Tabnumua 2. MeTopgpl, Mcnonb3yemble s GeTEKLMM MUMKOMIIa3M B KNETOUHbIX KynbTypax

Muxrpobuosiornieckoe KyIbTVBUPOBaHME

OJIEKTPOHHAA MUKPOCKOIINA

Broxummnueckne Tectsl

Jlereximsa anenosnnapocdopnntasuon aktusHocTH (6-MPDR)

DepmenratusHoe npespailrenne ATP - ADP, BeisaBgeMoe sronmdpepas3oit

Xpomarorpaduyeckas JeTEKIMA IPEBPAIEHNA PaAN0aKTUBHO MEUYEHHOIO YPUAVHA B yPALMJI C IIOMOIIIBI0

ypuIMHMOCHOPIMIIa3bl MUKOILIIA3MbI

MMMyHOJIOI‘I/I‘-IECKI/Ie TeCThbI

JImmyHOQIyOopeceHImnsa

ELISA

MoneKynﬂpHo—6monoquecmme TECThI

I'nbpnan3aIMoHHbI aHAINS

JoT-6s10T-rubpuAN3aIs co CreruPnIHbIMY 30HIaMU

IIITP, OT-IIITP

MI/IKpOCKOHI/I‘IeCKaﬂ AE€TEeRKIINA

ITpamoe okpammBanne JHK dayopecnentabiMu kpacurenamu (DAPI, Hoechst 33258)

FISH-rubpuaynsanud in situ ¢ MCI0JIb30BaHMEM 30H[0B, MEYEHHBIX (DIJIYyOPECIIEHTHBIMI KPaCUTEJIAMN

— oomumManbHO 0J06peEHbI PALOM MEXAYHAPOAHbIX 3KCMEPTHBIX OPraHM3aLMi:
FDA Points to Consider (May 1993), Regularien 21CFR610.30;

USDA federal code #9CFR113.28;

United States Pharmacopoeia, (USP 33 /NF 28 <63>and <1226>, Mycoplasma tests, 2010); European Pharmacopoeia

(EP 2.6.7., Mycoplasmas, 7th ed.; 2012);
Japanese Pharmacopoeia (JP);
ICH Guideline for biotechnological /biological products.

PHRa3z. ObHapy:KeHHa s HaMI BBICOKAA BE3UKYJIAPHAA
PHKa3sHaa akTMBHOCTb MUKOILIA3M 00y CJIaBIMBAET BO3-
MOKHOCTB AIlOIITOTE€HHOTO NEeVICTBUA dTUX (PEPMEHTOB
B OTHOIIIEHUM KJIETOK-MMUIIIeHel! Be3VKYJIAPHOTro Tpadu-
Ka MUKOILJIa3M.

IlockoJsIbKY MMKOIIIa3MbI MOT'YT BIVIATH IIPAKTUIECKN
Ha J106011 mapaMeTp 3yKapUOTUIECKOI KJIETKY, Pe3yJib-
TaThl, IIOJIYYE€HHbIE IIPV MCCJI€JOBaHUM 3aparKeHHbIX
MMKOILJIa3MaMY KJIETOK, JOJIXKHBI BbIBBIBATh CEPbEe3HbIEe
COMHeHUA. B ¢BA3Y ¢ BTUM pemaKIuy KyPHAJIOB PeKOo-
MEHJAYIOT aBTOPaM IIPEJOCTABJIATE JaHHBIE O IPOBEP-
Ke DKCIIepMMEeHTaJBHOr0 MaTepuaJsa, ¥ 0COOeHHO KJile-
TOYHBIX KYJIbTYP, Ha KOHTaMJMHAIIMIO MUKOIIJIa3MaMMU.
ITockoyBKY MHOTME BUPYCHBIE BaKI[MHBI CO3JAIOTCA
Ha OCHOBE IEePBUYHBIX KJIETOYHBIX KYJbTYp, Ipobie-
Ma 3apa’keHnd UX MUKOILJIa3MaMy MMeeT 0coboe 3Ha-
YeHye — KOHTaMMHalld BaKIUH IIpencTaBJIAeT IIOTeH-
MaJbHYIO OIIACHOCTD JIJIA 37I0POBbA YeJioBeka [1, 3, 5].
B 57071 cBA3M BO MHOTMX CTpaHaxX TpeOOBaHMA K IPOAYK-
¥, TPOM3BOAMMOI Ha OCHOBE IIE€PBUYHBIX KJIETOUHBIX
KYJbTYP, B TOM 4JCJIe K BUPYCHBIM BaKIVHAM IIPOTUB
KOPU, KPACHYXY, [IOJMOMNEJNTA, OElIeHCTBa, CBUHKMA
VI HEKOTOPBIX APYTUX, BKIIOYAIOT TIIATEJbHYIO IIPOBEP-
Ky Ha KOHTaMMHAIIMIO MUKOILIa3MaMu [3].

Takum oO6pas3oM, MUKOIJIa3MeHHaA KOHTAaMUHAIMUA
KJIETOYHBIX KYJbTYpP IIPEACTABJIAET CEPbe3HYI0 IIPO-

OseMy Kak IJa PyHIaMeHTAJbHBIX MCCJIeOBAaHUI,
TakK ¥ DpaKTUIecKUX paszpabdorox. OueBUIHO, YTO BCE
IprobpeTeHHbIe KJIEeTOYHbIE KYJJIbTYPhI TOJYKHBI 10~
BepraThbCsa TLIATEJNbHON IPOBEpKe Ha MH(PUIMPOBaH-
HOCTb MMKOILJIa3MaMI JI0 BBeJleHUA B jabopaTopuio,
a yiKe JICIIOJIb3yeMble KYJbTYPhI JOJMHbBI IIPOXOANTH
cUCTeMaTHYeCKIII KOHTPOJIb Ha MUKOIIJIA3MEHHYIO KOH-
TamuHaIio0. OGHapysKeHMe ¥ MUKOILIa3M Be3UKYJIAPHO-
ro TpaduKa, acCOIMMPOBAHHOIO C BHEKJIETOYHBIMY Be-
3UKyJIaMU, TUKTyeT He0OX0OMMOCTb PacIpOCTPpaHeHN A
KOHTPOJIA ¥ HA MH(EKTOTeHbI HOBOTO THUIIA.

CNOCOBbI AETEKLLMM MUKOMJIA3M

YHUBepcaJbHbIE MHANKATOPBI MH(PUITMPOBAHHOCTY KJIe-
TOK MUKOILJIa3MaMu OTCYTCTBYIOT. Cpean crennaabHbIX
CPEeACTB AMArHOCTUKY (maba. 2) eCTb TpU criocoda, KOTo-
pBIe PEKOMEH0BAaHbI MK IYHAPOSHBIMY HDKCIIEPTHBIMI
OPraHN3aIUAMIA.

OcCHOBHOI% €1IOCO0 IeTEeKIMY MUKOILIa3M — MUKPOOMO-
JIOTMYEeCKOoe KyJbTuBMpoBaHue [3, 62]. [lia npoBeneHnsa
aHaJM3a aJMKBOTa CyIllepHATAHTa KJIETOUYHOM KYJIbTYPhI
IobaBisAeTcA K JKUIKOI cpefe Ay KyJbTUBUPOBAHUA
MMKOILIa3M, II0CJIe MHKYDaluy B TeUeHNe HECKOJIbKUX
JHEN KyJbTypa [IePEeHOCUTCA Ha YaIIIKY C arapoM, BKJIIO-
YaIOIINM Te K€ KOMIIOHEHTHI cpebl. JalIky MHKRyOupy-
IOT B TeYeHJe HEKOTOPOTO BpeMeH! (110 2 HeZleJIb) B ad-
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pobHBIX ycaoBuax mpu TeMrepatype 37°C. Iloasienne
crreI(MYHbIX ABYX(pa3HbIX KOJIOHNI Tuma «fried-eggs»
(«AMYHUIIA-TIa3yHbA») YKa3blBaeT Ha IPUCYTCTBUE
MMKOILJIa3M B TeCTUpyeMbIX obpasnax. Teoperuyeckn
ATOT TECT OUeHb YyBCTBUTEJIEH, HO €T0 IIPOBEJIEHE TPe-
OyeT naMUTEJBLHOTO BpeMeHM (0 4 HeJeJb) U JOPOTUX
cpern. Kpome Toro, MHOTME BMABI MUKOILIA3M IIJIOXO Pa-
CTYT Ha OECKJIETOYHBIX CpelaX, a HeKOTOopble BooOIIIe
He yzaeTcsa BbIpacTUTh in vitro [1, 62]. IIpu nposexe-
HUM DTOTO TEeCTa BO3MOYKHO TaKiKe 3apasKeHye CpeJbl
MMKOILJIa3MaMy MI3BHE OT MCCJIe0BATENA, KOMIIOHEHTOB
cpensl u gabopaTopHoro obopynoBauua. Takum obpa-
30M, 9TOT CIIOCO0 AEeTEeKIMI MMUKOILJIA3M BKJIIOYAET PUCK
MIOJIyYeHNMA KaK JIOYKHOIIOJIOKUTEJIbHBIX, TaK U JIOMKHO-
OTpHUIIATEbHBIX Pe3yJbTaToB. KpoMe TOro, MeTo KyJIb-
TUBMPOBAHNUA HE [I03BOJIAET BbIABJIATL BHEKJIETOUHBIE
BEBUKYJIbI OaKTepUii.

Bropoii pekomMenn0BaHHBIN ITOAXO] K IIPOBEPKE KOHTA-
MMHaIIM KJI€TOYHBIX KYJIBTYPD MMKOILJIa3MaMl — MEeTOL
oxkpammBaaua JHK (ryopoxXpoMHBIMU KPaCUTEIAMNI
DAPI nan Hoechst 33258 [3, 62, 63]. 3ToT TecT Bech-
Ma IIPOCT, ¥ ero IpoBeJieHMe He TpedyeT NIUTeIbHOTO
BpPeMeHMU — pe3yJIbTaT MOXKET ObITh IIOJIyUYeH B TeUeHNe
2—3 1. OgHAKO HEKOTOPBIE 0COOEHHOCTY COCTOAHUA KJIe-
TOYHOM KYJIBTYPBI MOTYT OBITH IIPUYMHO OIIMOO0YHBIX
3aKJIIOYEHNI OTHOCUTEIHLHO KOHTAMUHVPOBAHHOCTY MU~
kKortasmMamu. Tak, Hajm4uye B CBOOOJHOM OT MUKOILIA3M
KYJIbTYPE CEKPETHUPYEMBIX 9YKAPUOTUUECKVIMIY KJIETKA -
MM BHEKJIETOUHBIX Be3UKyJI, conepsramumx JHK n PHE,
CyILIECTBEHHO 3aTPYLHAET MHTEPIPETAINIO Pe3yJIbTa-
TOB, a 00paboTKa KyJIbTypbl aHTUOMOTUKAMY VCKJIIIOYaeT
BO3MOKHOCTD MCIIOJIb30BaHIA COOTBETCTBYIOIIIETO TeCTa.
TeM He MeHee HTOT cr10cob BecbMa IOIIYJIAPEH B CBA3U
C €ro IpPOCTOTOM, a TaKKe BO3MOXKHOCTBIO JIeTEKI[UN
B KJIETOYHBIX KYJIbTYPaxX HEKYJIbTUBIPYEMbIX WJIN I1JI0-
X0 pacTyIINX Ha OECKJIETOYHBIX CpPelaX MMUKOILJIA3M.
B TakoM BapuaHTe TeCcTa CylepHATaHT TeCTUPYeMOit
KYJbTYpPbI [00aBJAeTCA K MHAMKATOPHOI, CBOOOIHOM
OT MMKOILJIa3M KJIETOYHOM KyJbType (nuaunu Vero B4,
NIH 3T3 nom 3T6) [64]. KineTku BeIpaImBaioT BO (pJIaKo-
HaX, COJePsKallliX CTEPUJIbHbIE CJIUIIBI, KOTOPbIE IT0CIe
pocTa KyJbTYpPBI B TeUeH)e HECKOJIbKUX JHEeN IIPOMbI-
BaIOT ¥ OKpaIInBaioT iryopoxpomamy. OJHAKO B 9TOM
cilydae yBeJIMYMBaeTCA NJINTEeJIbHOCTb TeCTa M BO3pac-
TaeT PUCK PaCIpOCTPaHEeHNA KOHTAMIHAHTOB B jlabopa-
TOPUINL.

Haubosee sdppekTuBHBIM cr10COOOM AETEKIIUN MU-
KOILJIA3MEHHBIX KOHTAMMHAIMII CErOHA CUUTAETCA 10~
JuMmepasHasda nenHaa peakuusa (IIIP) [1, 3, 62, 65, 66].
BapmanuTs! IIITP nossodsatoT BeiABaATe JHK non PHR
MMKOILJIa3M. B kaduecTBe IIpaiiMepoB 0ObIYHO UCIOIb3Y-
IOT OJIUTOHYKJIEOTVABI AJIA aMIIIMpUKaLy Baprabdbesb-
HbIX parioHoB 16S p/IHK nmm pPHE, a Taxske nociaeno-
BaTeJbHOCTU 16—23S MeXKTeHHBIX y4acTKOB. I[Ipu 5ToM
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IIITP moskeT ObITH IIpeAcTaBJIeHA OQHUM IIMKJIOM aMILIV-
CbI/IKaIII/II/I I THE3JOBbIM BapMaHTOM C ABYMA ITapaMI
nparimepos. Ilocaequuii crrocod yBeaMunMBaeT 1yBCTBU-
TEJIBHOCTD ¥ CIIeIM(PMYHOCTD TECTA, HO IIOBBIIIIAET PUCK
IIOJIYYEeHUA JIOYKHBIX Pe3yJIbTAaTOB 1M3-3a BO3MOIKHOI
koHTaMuHaIMu resesoit JHK. Kpome Toro, KoMnoHeH-
TBI CpebI MOTYT OBITE MHTMOMTOpamMu Taq-1moammepassl,
nostomy IITTP noJskHa BBINIOJHATHCA Ha DKCTPATrnpo-
BauHol JHK, a He Ha rpybom sim3aTe cylnepHaTaHTa
KJIETOYHOI KyJbTYPHI. VIcrosb30BaHe aHTUOMOTIKOB
B KJIETOYHOJ KYJIbType MOKET IIPUBECTH K JIOXKHBIM pe-
3yJbTaTaM, [I09TOMY J0 IPOBEIEHUA TeCTa KyJIbTypa
JIOJI?KHA pacTy 6e3 aHTUOMOTUKOB Ha MTPOTAMKEHUM M-
HUMYM 2 HeJleJIb.

IIpoBegenue IIIIP ¢ ob6paTHO! TpaHCKpUIIIME
(OT-IIIIP) nna seianaennsa pPHRK, konngecTBO KOTO-
POJ B KJIETKAX CYII[€CTBEHHO IIPEBBIIIAET KOJUIECTBO
pAHEK, moBrImaeT 4yBCTBUTEJIBHOCTD TECTA, OJHAKO
Takoll BapuaHT, 0€3yCJI0BHO, TPYLOEMOK. ¥ UUThIBad,
YTO TUTP MUKOILJIA3M B KJIETOYHBIX KyJIbTypPaxX IOCTATO-
4eH JJ1a o0HapyskeHuda 6axktrepuaspaoii JHE, nmpocToit
onuomaroBsiii criocod IIITP BmosiHe mpueMiieM ¢ TOYKU
3peHusa Heo0XoaMocTy 1 gocraToyHocTy. OH oTBeYaeT
KOHI[EIIIINY DKCIIPECC-TeCTa, KOTOPbI JIETKO BBIIIOJIHIM,
BBICOKOYYBCTBUTEJIEH, CIIEIM(DIUEH U DKOHOMIYEH. Bme-
CTe C TeM MOJIOKUTeJIbHbIe pe3ysbTaThl IITTP-Tecta emge
He 03HAYaloT, YTO B 00pasIie MPUCYTCTBYIOT KI3HECIIO-
coOHbBIE KJIETKM KOHTaAMI/HAHTA (YTO Ba’KHO YUUTHIBATH
[IpM aHaJM3e MaTepuaja Iocje IPOBeIeHNA IIPOLEenyD,
HaIlpaBJIEHHBIX Ha dpaJMKaluio MUKOILIa3M). B pane
caydaeB mpu noJsioskntesbHoM IIITP-TecTe KynbTYpHI,
aHAJMM3UPYEeMOJl Ha KOHTAMMHAIMIO MUKOIIJIa3MaMI,
LISl OKOHYATEeJIbHOTO 3aKJII0YeH A Bce-Taky Tpedyer-
Cs CeKBEeHMpPOBaHMe aMIINIMKOHA. T'eM He MeHee IITTP-
TecT of00peH MeKAYHAPOAHBIMI SKCIIEPTHBIMY Opra-
HU3AIMAMY, ¥ HA KOMMEPUYECKOM PhIHKE ITPeJCTaBJIEHO
JIOCTaTOYHOE KOJMYECTBO HAOOPOB NI TEeCTUPOBAHUA
KJIETOYHBIX KYJIbTYP Ha MMUKOILIa3Mbl [3, 62]. Vcmosab-
3yeMble B KOMMepUecKuxX Habopax mpariMeps! Headpdek-
TUBHEI IJIA JeTeKIUN BHEKJIETOUYHBIX BE3UKYJ, HO 00-
HapysKeHNe CIel(UIHbIX HAaOOPOB HYKJIEOTUIHBIX
nocyaenoBatenbHocteit JHK B Be3aukysax MUKOILIA3M
[20, 21, 24, 36] oTKpBIBAaET IEPCIIEKTUBLI Pa3paboTKM
IIITP-a1arHOCTUKYMOB U AJIs OOHAPYKEHUA COOTBET-
CTBYIOIINX MH(EKTOI'€HOB.

ITomymo ykasaHHBIX, OPUIMAIBHO OJ00PEHHBIX CIIO-
cobOB eTeKIY MUKOILJIA3M, eCTh U IPyTie MeTOObI —
VIMMYHOJIOT/YEeCKMe Y TMOPUAN3AIMIOHHbIEe TECTHI C IIPU-
MeHEeHMEeM aHTUCHIBOPOTOK, MOHOKJIOHAJIbHBIX aHTUTEJ
i JHE-PHE-rubpuanzanyumn, mpenmnosaraiomnme uc-
II0JIb30BaHME 30HIOB C PALMOAKTUBHON MM (PIIyOPOX-
POMHOJ METKOI, a TaKkKe 0MOXUMUYecKye, MUKPOCKO-
IMYEeCKNe Y HEKOTOpbIe APyTrue TecTsl (maba. 2) [1, 3, 43,
62, 67, 68]. 3T MeTOABI PA3JINYIAIOTCA [10 YYBCTBUTEb-
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HOCTM 1 TaKyKe He CBODOIHBI OT HEJJOCTATKOB, IPUCYIINX
OMMCAHHBIM CII0CO0AM BBIABJIEHNUA MUKOILJIA3MEHHBIX
KOHTaMMHaIIA.

IIpencraBieHHbIe BBIIIE NaHHBIE CBUAETEIbCTBYIOT,
4TO IpobeMa AeTeKI[MY MUKOILJIa3MeHHbBIX KOHTAMU-
HalMii [ToOKa He pemteHa. Hu oAuH 13 MMEOINUXCA CIO-
cO00B AMATHOCTUKY MUKOILJIA3M He JIMIIIEH HEeJJOCTATKOB
¥ OTPaHMYEHNIT, [I09TOMY IIPOBEPKY KJIETOUHBIX KYJIBTYP
Ha KOHTaMIMHAIMIO PEKOMEH/IYeTCs IPOBOAUTD OJTHOBPEe-
MEHHO HeCKOJIbKuMHU crocobamu [1, 3, 62]. OueBugHO,
YTO JIJI TECTUPOBAHNA KOMIIOHEHTOB CPEJ Ha HaJM4due
TaKNX MH(MPEKTOreHOB, KaK BHEKJIETOUHbIE BE3UKYJIbI
baxTepuii, HeobxXoaMMa pas3paboTKa CIeIMaJIbHBIX Te-
CTOB, OCHOBaHHBIX Ha MapKepax 5TUX OpraHeJi. Boias-
JIeHle YHUBEPCAJbHBIX MapPKEPHBIX [10CJIeL0BATETbHO-
cTeil AJIA AeTeKUNUM COOTBETCTBYIOIMX NH(MPEKTOTEHOB
IpeJroaraeT KOMILJIEKCHOE MICCIIEI0OBAHIE BHEKJIETOU-
HBIX Be3UKYJI ¥ pa3HbIX IIpejacTaBuTeselt kaacca Molli-
cutes. IToka B 9TOM HalpaBJIeHNN CJIeJIaHbI TOJIBKO IIep-
Bble maru [16, 20, 36, 37].

CNOCOBbI 3PAAUKALLMM MUKOIMITA3ZM

Jlyumum crocobom pelleHusA npodJaeMbl MUKOIIJIa3-
MEHHHOJ KOHTaMMHalM KJIETOYHOM KYyJbTYpPhl CUMTa-
eTcsA JMKBUIALNA 3aPaskeHHO KyJbTypPhl, 3aMeHa ee
Ha YMCTYI0, CBOOOMHYIO OT MuKormiasm [1, 3, 69]. Ecan
5TO HEeBO3MOJKHO BBIIIOJHUTE, TO BO3HMKAET IIpobJyema
IEeKOHTaMMHAIIUM, PellleHre KOTOPOoll mpesroaraeT
SpagMKaIMI0 MUKOILIIa3M 0e3 MOBPEKIEHNUA DyKapIo-
TUYEeCKNX KJjeToK. OHaKO HECMOTPS Ha TO, UTO Ha IIPO-
TAMKEHUY HECKOJIbKUX JEeCATUIETUN pasdpabaThIiBainch
U TIpeJJlarajich pasdHooOpasHble CII0COObI BIMMIHAIAN
MUKOILIa3M, 3p(peKTUBHBIN CII0c00 AeKOHTAMUHAIIUN
oKa He HalizeH. TeM He MeHee BPHTY3MA3M MCCJIIEeN0Ba-
TeJIell He MICCAKAET, U [IEPUOANIECKN ITOABJISAIOTCA CO-
0011eHNA 00 yCHEeIIHOM JeKOHTAMUHAIIMY KJIeTOUYHBIX
KYJbTYP HOBBIM MJIV OIIVICAHHBIM paHee, HO MOAM(PUILIV-
poBauHbIM criocobom [1, 3, 69—71]. Hanbosee pacmpo-
CTPaHEHHBIM IIOAXO0A0M IIPU 3TOM ABJIAETCA IIPVIMEHEeHe
AHTUOVOTUKOB.

OcobenHoCTHY O6M0JOTUY MMKOIIJIA3M ONPeneJIAT
XapakTep YyBCTBUTEJBHOCTY ITUX ODAKTEpPUil K aHTU-
OakTepraJbHBIM IIpernapaTaM: MHOTHE aHTUOMOTUKHK
Hed(P(PEeKTUBHEI, IIOCKOJIBKY Y MMUKOIIJIA3M OTCYTCTBY-
OT MUIIIEHV, HA KOTOPBIE OHM JIEICTBYIOT, HAIIPUMED,
MeNTUAOTJIMKAH KJIETOYHOI CTeHKY, CUHTEe3 KOTOPOTO
6sokupyetT nennuuand [1, 3, 72]. C npyroit cCTOpOHEI,
HEKOTOpble aHTUOMOTUKN He BBI3BIBAIOT I'M0eJIb MUKO-
[J1a3Mbl, HO 3aMEeJIAI0T €€ POCT M TaKUM 00pas3oM ma-
CKMPYIOT IIPUCYTCTBUE KOHTaMMHAaHTa [2], 9TO 00CcTOA-
TeJbCTBO ABJIAETCA BaYKHON IIPUUMHON PeKOMEHIAINA
He JCIO0Jb30BaTh aHTUOMOTUKY B MIPO(PUIAKTUIECKIUX
neJaAax opu paboTe ¢ KJIeTKaMU, KyJbTUBUPYEMbBIMUI i1
vitro [2, 5, 69]. Tem He MeHee TTOMCK CPEJICTB JEKOHTA-

MMHALVM KJIETOUYHBIX KYJIbTYP IIPOJOJIKAIOT CBA3BIBATH
c aHTUOMOTUKaMM [2, 3, 67, 69].

K macrosaiemy BpeMeHy N3BECTHO TPU IPYIIIbI aHTH-
O0MOTHMKOB, ITPOABJIAIOIIVIX OIIPeIeJIEHHYI0 aKTUBHOCTD
B OTHOIIIEHUN MUKOILJIa3M, — MaKPOJIUAbI, XMHOJIOHBI
u TeTpauukInHel [3, 69, 72]. B page nybaukamnuii co-
ob1iaercd, 4To cepusa o0paboOTOK crenyaJbHbBIMY KOM-
OuHaMAMY aHTUOAKTEPMAJbHBIX ITPENapaToB dTUX
TPYIII TPUBOAUT K OCBODOIKIEHNIO KJIIETOYHBIX KYJIBTYP
oT Mukomnzaasm [3, 67, 69]. OnHaxko BKCIIEPUMEHTAJb-
Hble IIOIBITKM JJeKOHTaMMUHAIIMY KYJbTYp Ha OCHOBa-
HUY OIIyOJIMKOBAHHBIX IIPOTOKOJIOB YaCTO OKAa3bIBAIOT-
ca Oeaycnemiabivu [1, 71, 73]. YunTbiBad 5TO, a TaKksKe
HeTaTUBHBIE Pe3yJIbTAaThl BO3ZIEIICTBUA aHTUOMOTIKOB
Ha KJIETOYHBbIE KYJbTYPbl, OOJBIINHCTBO MCCJIENLOBA-
TeJleli CKeIITUYEeCKI OTHOCATCA K IIOIIbITKAM PelIeHNs
Ipo0bJIeMBI BpaaAMKaLM MUKOILJIA3M C IIOMOIIBIO aHTU-
DaKTepMaJIbHBIX areHTOB, HO KOMMepUYecKye KOMIIaHUN
IIPOJOJIPKAIOT AKTUBHO PEKJIAMIPOBATH COOTBETCTBYIO-
I1Je IIpernaparsL

CyurecTBeHHaa npodjgema aHTUOMOTUKOTEpPANIUU
TPV MMUKOILJIAa3MEHHBIX MH(PEKIMAX — ObICTpOe Mpuod-
peTeHNe MUKOIIJIa3MaMM Pe3VICTEeHTHOCTM K aHTUOaK-
TepuaJbHbIM npemnapartaM [1, 19, 74]. MexaHn3MbI ome-
PaTMBHOTO (POPMMPOBAHNUA YyCTONUIMBOCTY MUKOILIA3M
K aHTMOAaKTepuaJbHbIM IIpeliapaTaM He BIIOJIHE SCHBIL.
IIpenmnosaraercs, 4To0 KPpoMe M3BECTHBIX MEXAHU3MOB
PasBUTUA PE3UCTEHTHOCTM K TAKUM aHTUOMOTMKAM,
KaK XIMHOJIOHBI, MUKOILJIa3MbI MICIIOJIb3YIOT U IPYTUE,
ellle He yCTaHOBJIEHHBIE CIIOCOObI (DOPMIPOBAHMA yCTO -
YMBOCTU K aHTUMUKPOOHBIM ITpenapatam [75—77]. He-
JIaBHO ITOABVJIVICH COODIIIEHNIA O BOSMOXKHOCTY YHaCTUA
BHEKJIETOYHBIX Be3MKYJI B MEXaHU3MaX (POPMUPOBAHUA
Pe3MCTEeHTHOCTH K aHTMOMoTMKaM OakTepnii [78, 79],
B TOM uucJjie MuKomasM [36]. JJokaszaTesnbcTBa ydacTusd
BHEKJIETOYHBIX BE3UKYJ B (DOPMIPOBAHN PE3UCTEHTHO-
CTM MMKOILIA3M K aHTMOMOTHMKAM II0Ka3aHbI HA IIpUMe-
pe A. laidlawii. Jlyist 5TOr0 ObLIN UCIIOIH30BAHbI PA3JIN-
YaIOIIMecs 10 YyBCTBUTEJIBHOCTM K IUIIPOIIOKCATHY
LITaMMbI MUKOILIa3Mbl — jJabopatTopHeni (PG8) n mosry-
YEeHHHBI 0T HETO MeTOoA0M IoriaroBoii cesexkimm PG8R,
IIPOABJIAIOINII ITIOBBIIIIEHHYIO YCTONYNBOCTE K aHTUOMO-
TuKy. OKa3aJioch, 9TO 3T IITAMMbI MUKOILIa3MbI Pa3JIy-
YalOTCA TaKiKe 110 BBIBEJIEHMIO aHTUOMOTUKA Y YPOBHIO
obpaszoBanua Be3ukyJsL. OOHAPYIKEHO, YTO IOBBIIIIEHHAA
YCTOMYMBOCTD K aHTUOMOTURY y mitamMa PG8R acco-
LMMPOBAaHA C BBICOKMM YPOBHEM 00pa30BaHMA BE3UKYI,
¥ Be3UKYJIbl YYACTBYIOT B TpauKe IUIIPOIoKcaIIHA
Y IPOABJIAIOT OaKTeprocTaTUYecKil 3(ppeKT B OTHOIIIe-
HIM 9yBCTBUTEJBHOTO K aHTUOMOTURY IITamma Staphy-
lococcus aureus. Y mraMma € ITOBBIIIEHHO yCTONYM-
BOCTBIO K IIMIPO(JIIOKCAIIMHY B reHe-MUIIEH) DTOT0
aHTMOMOTHKA (Tomom3oMmepasa IV) B sokyce parC, ne-
TEPMUHUPYIOILIEM PE3JICTEHTHOCTD K (DTOPXMHOJIOHAM,
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BblABJeHa Tpausunmsa C » T (B mososkenmn 272, onpene-
JIAIOIIa s 3aMeHy cepuHa Ha JeiiuH (Ser (91) Leu) B mo-
JeKryJe 1eseBoro 6esaka). OKasajoch, YTO BE3UKYJIBI
HTOrO LITAMMa MUKOILJIA3MbI BKCIIOPTUPYIOT MYTaHTHbII
reH 1eJieBoro 6esaka. Onocpe0BaHHbBI BHEKJIETOYHbI-
MU BE3UKYJaMU 9KCIOPT reHOB-MUIIIEHET aHTUOMOTUKA
omIpesiesiieT BO3MOYKHOCTD OIIePaTMBHOTO pacIpocTpa-
HEHNA B MUKPOOMOIIeHO3aX MYTAaHTHOM MUIIIEHM XMHO-
JIOHOB ITyTeM IOpM30HTAJbHOrO ItepeHoca [80]. Peann-
3a1[Ms TaKOl BO3MOYKHOCTH Obljia HEJABHO MTOKa3aHa
B MOJeJIbHBIX cucrteMax Escherichia coli u Pseudomonas
aerogenosa [81, 82]. VIzyueHre aHAJIOIMYHBIX IIPOIIECCOB
Y MUKOILJIa3M ellle He 3aBepILIeHO, OJTHAKO YiKe ITOHAT-
HO, 9TO BHEKJIETOYHbI€ BE€3UKYJIbl ABJIAITCA BaXKHbIM
KOMIIOHEHTOM MeXaHI3MOB 6bICTpOI7[ ajJgalTalnum 3TUxX
MIKPOOPTaHN3MOB K aHTMOAKTEPMAJIbHBIM IIpernapaTaM.
ITpmaMMas BoO BHUMAaHME, YTO CEKPEeId Be3UKYJ — 3TO
Ipoliece, OnpenesIA0INil BIKMBAaHIE MUKPOOPraHN3Ma
B Pa3JIMYHBIX yCJI0BUAX [27, 32], moucK 3ppeKTUBHBIX
CPeICTB NJeKOHTaMMHAIMY KJIE€TOYHBIX KyJbTYp Cpeau
aHTUOVOTUKOB He IPEJICTaBIIAETCA ITePCIIEKTUBHBIM.
Taxum 06pa3oM, MUKOILJIa3MeHHbIe KOHTaMUHAIIUA
KJIETOYHBIX KYJbTYpP, OUATrHOCTUKA U [IOJaBJIEHE MU-
KOILJIa3M OCTAIOTCA cepbe3Hol mpobJemoii [1, 3, 7, 69,
83, 84]. OueBugHO, uTO HEOOXOAMIMA Pa3pPaboTKa HaIe K-
HBIX METOZIOB JeTeKIMM MHPEKTOTEHOB U JeKOHTAMU-
HalluM KYJIbTYP, OCHOBAHHBIX IIPEsKIe BCEro Ha JIeTallb-
HOM MB3YYEeHUM TeHEeTUKU U (PUBUOJIOTUY MUKOILIA3ZM.

OOHapy:KeHNe Yy MUKOILJIa3M Be3UKYJIAPHOro Tpadu-
Ka, aCCOLMIPOBAHHOTO C BHEKJIETOYHBIMY Be3VKYJIaMI,
OIIOCPEAYIOIIUMI MeKKJIeTOUHble B3aMMOJIeiicTBUA
Y [TIaTOTeHe3, oIpeesaeT He0OX0AVMOCTD yueTa MH(pEeK-
TOTeHOB HOBOTO THuIila. II0CKOJIbKY KJIETOYHbIE KYJIbTYPbI
MUCIOJb3YIOTCSA AJIS MOJIYIEHUA BAKIMH U (PU3UOJIOT -
YecKM aKTMUBHBIX COENVHEHNII, OllepaTUBHOE PeIleHne
PaccMOTpPEHHOV TPOo0JIeMb] aKTYaJIbHO KakK 1A (PyHIA-
MEHTAJIbHOM HAYKY, TaK 1 OMOTEXHOJIOIMIECKOT0 IIPOM3-
BOJICTBA YMCTBIX [IPEIIapaToB HOBOTO ITIOKOJIEHNA. @
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